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| Introduction

Le strabisme est un désordre oculomoteur caractérisé par une déviation des axes

oculaires, touchant 3 a 5 % de la population francaise (1).

Une description du strabisme peut étre réalisée par le sens de la déviation selon les
axes de Fick (Figure 1): déviation horizontale convergente ou divergente (axe ZZ’),

déviation verticale (axe XX’) , déviation torsionnelle (axe YY’).

Supérieur

Postérieur
Yl
Temporal
X
Hor iZOnta,
A
Y
Antérieur
ZI
Inférieur

Figure 1: représentation des axes de Fick




S’y ajoute des caractéristiques décrivant la déviation dans « le temps » et « I'espace ».
Cette déviation peut étre présente en permanence (constante, ou tropie), ou
n’apparaitre que ponctuellement (intermittente, ou phorie). L'importance de cette
déviation peut étre identique dans toutes les directions du regard (concomitance), ou au

contraire variable en fonction des directions du regard (incomitance).

Concernant les caractéristiques, la plupart des strabismes présentent un angle de
déviation variable selon la distance de fixation (incomitance loin prées), la direction
(élévation ou abaissement en adduction, syndrome alphabétique) ou la compensation
(strabisme divergent intermittent, ésophorie décompensée, paralysie du IV...). Les
mécanismes de compensation ou décompensation sont nombreux et variés selon les
patients, et I'on peut citer la fatigue, le stress, la convergence accommodative, et méme

I’éblouissement.

Un point tout particulier concerne le strabisme divergent intermittent (SDI), qui est
caractérisé par une grande variabilité de la mesure de I'angle horizontal. L’angle
minimum, mesuré avant toute décompensation, est estimé par le test d’occlusion
unilatéral. Le test d’occlusion alterné, réalisé de maniére lente et prolongée pour rompre
les mécanismes de compensation, permet d’approcher 'angle maximum, souvent
significativement plus important que I'angle minimal. L’occlusion monoculaire associée
a une fixation de loin (>50 m) permet d’obtenir un angle supérieur a la mesure en vision
intermédiaire a 6 m, ce qui illustre la part variable de ce type strabisme, notamment par
un meécanisme de compensation accommodatif (2). Economides (3) a également
montré l'instabilité de la fixation chez les patients présentant un strabisme divergent
intermittent par le biais de tests orthoptiques assistés d’un eye-tracker. Méme sans

amblyopie, I'ceil dévié présente une position de fixation plus variable que I'ceil fixateur.



Les 2 yeux de patients strabiques présentent une fixation plus instable que les sujets
contrdles, ce qui indique que le strabisme altére la capacité de fixer des cibles de
maniére stable. Cependant, les mécanismes de compensation sont puissants, d’autant
plus que le patient peut avoir appris a les utiliser par la rééducation, notamment en

vision de pres.

Il faut ainsi admettre qu’il n'existe pas un angle, mais des angles dans un strabisme
divergent intermittent : angle minimum, angle maximum... S’ajoute en plus la part de
variabilité intrinseque a la mesure. Dans une étude sur 26 enfants, un méme
observateur a réalisé dans les mémes conditions (méme jour, méme piece) 3 a 4
examens orthoptiques (séparés en moyenne de 2h). La recherche de I'angle maximum
était effectuée a la mesure aux prismes par test d’occlusion alterné (4). Il existait une
variation significative des mesures de 3,4A (fixation de loin, exotropie inférieure a 20 A)

a 12,8A (fixation de prés, exotropie supérieure a 20 A).

PACT angle =20 PD PACT angle >20 PD
05% repeatability | 95% CI | 95% repeatability | 95% CI
coefficient coefficient
Distance (P 14 0.7to62 T2 44099
Near (PD) 6.6 3Tt09.6 12.8 5310203

Figure 1 : variation des mesures anqulaires en fonction de I'importance de I'exotropie

(inférieure ou supérieure a 20 A) et de la distance de fixation chez un méme groupe de
sujet (n=26) au cours de la méme journée (4. Hatt SR et al. J AAPOS 2012. Variability

of angle of deviation measurements in children with intermittent exotropia).

Cette variabilité de I'angle de déviation a également été démontrée dans les strabismes

convergents accommodatifs ou paralytiques :
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Le pediatric eye disease investigation group (PEDIG) (5) a montré une variabilité
angulaire chez les enfants présentant un strabisme convergent. lls ont notamment
proposé un seuil de différence angulaire au cours du temps permettant de définir un

« changement réel » ou « real change » en considérant que la différence angulaire
totale est représentée par le changement d’angle lié a la pathologie associée aux
variations liées aux erreurs de mesures. Le seuil proposé, basé sur l'intervalle de
confiance a 95%, est celui de 12 DP pour les angles > a 20 DP et de 6 DP pour les
angles ente 10 et 20 DP. Ce méme groupe PEDIG a montré (6) que I'alignement des
axes oculaires est instable chez les enfants présentant une ésotropie, notamment dans
les syndromes de strabisme précoce ou 46 % des enfant présentaient un angle
considéré comme instable (différence supérieure a 15 DP dans le temps). Holmes a
€galement retrouvé cette variabilité angulaire dans le cadre de strabismes paralytiques,
par paralysie de la sixieme paire cranienne (7). Ce protocole, statistiquement basé sur
un intervalle de confiance de 95%, a propose le seuil de 10 DP comme seuil de
variabilité dans le temps. Pour les angles peu variables (<10 DP), il s’agit probablement
d’aléas liés a la méthode de mesure alors que les angles variables (>10DP) sont
susceptibles de représenter un changement réel et pourrais servir de guide pour la

prise en charge thérapeutique.

En plus d’étre liée au type de strabisme, I'imprécision de la mesure est propre a la
technique utilisée:

e Le test de Hirshberg (figure 4), également appelé méthode aux reflets cornéens,
consiste a analyser la position des reflets cornéens donnés par une torche
lumineuse placée en vision de prés et a la hauteur des yeux du patient. C’est
une estimation assez grossiére de I'angle de déviation du strabisme.

e Le test de Krimsky permet de mesurer la déviation grace aux barres de prisme

de Berens. Les prismes sont mis « aréte dans le sens de la déviation » et
11



augmentés jusqu'a ce que les reflets cornéens soient symétriques d'un ceil par
rapport & l'autre. La barre de prismes est placée devant I'ceil fixateur et
augmentée jusqu'au recentrage de I'ceil dévié. Cette méthode, bien qu’un peu
plus précise que le test d’Hirschberg, est également assez grossiere.

e Le test d'occlusion alterné a la barre de prisme est jusqu’a présent le plus précis.
Cette technique est considérée comme le « gold standard » (8-9). Cependant il
présente plusieurs limites : il est trés décompensant, ne mesurant que I'angle
maximal car il rompt la fusion binoculaire ; et finalement assez imprécis, puisque
la barre de prisme n’est graduée qu’a deux dioptries prés pour les déviations
entre 10 et 20 DP, qu’a 5 dioptries prés pour les déviations entre 20 et 40
dioptries, et encore moins précis au-dela. On pourra également parler des
variabilités de mesure liées au positionnement approximatif de la barre (qui induit
un effet prismatique) ou a une mauvaise attention et fixation du patient. De plus,
méme si il est fiable quand il est utilisé par des examinateurs expérimentés pour
caractériser des hétérophories, il présente malgré tout des différences de
résultats significatives entre les examinateurs notamment moins expérimentés

(10).

La mesure automatisée de I'angle est un concept assez récent qui a pour objectif de
s’affranchir des défauts de la mesure subjective de I'angle par le test d’occlusion alterné
avec barre de prismes. Il existe a notre connaissance 3 études concernant des
dispositifs de mesure automatisée de I'angle:
- Une équipe coréenne dirigée par Yang (11) a comparé la mesure automatisée
angulaire au test occlusion alterné par utilisation d’'une cameéra infrarouge et d’un
cache muni d’un filtre de longueur d’onde sélective. La population était

constituée de 3 groupes de 30 patients (groupe strabisme convergent, groupe
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strabisme divergent et groupe contréle). Le calcul de I'angle de déviation était
réalisé par un logiciel informatique basé sur des mesures photographiques
associées a modeéle oculaire biométrique en 3 dimensions. Les résultats ont
montré une forte corrélation entre le test d’occlusion alterné et la mesure

angulaire automatisée.

L’équipe néerlandaise de Houben (12) a comparé les mouvements oculaires

tridimensionnels entre la vidéo-oculographie (systéme chronos) et des coils

scléraux. Elle a retrouvé une supériorité des coils scléraux par rapport a la vidéo-

nystagmographie, particulierement pour les mouvements oculaires torsionnels.

Cependant les résultats étaient prometteurs pour les tests statiques ou les tests

de courte durée.

L’équipe de van der Geest (13) a comparé 'eye-tracker eyelink version 2.04
vidéo basé en 2 dimensions aux coils scléraux. Les résultats ont retrouvé une
bonne corrélation pour la fixation oculaire et pour les saccades entre les deux

systémes.

Ces dispositifs ont été utilisés dans le cadre de protocoles de recherche mais pas en
pratique clinique quotidienne. Les améliorations espérées par ces appareils sont
'augmentation de la précision d’évaluation des angles de déviation dans le strabisme,
I'amélioration de la prise de décision et du suivi chirurgical, diminution de la variabilité
inter examinateur et de la variabilité dans le temps et faciliter la comparaison des
données pour améliorer les possibilités de publication scientifique. Cependant, ces
appareils présentent des limites expliquant qu’ils soient encore tres peu utilisés en

pratique clinique courante.
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L’appareil Gazelab® (BCN INNOVA) est un vidéo-oculographe associé a un systeme
de projection laser et a une caméra infrarouge. Il permet une évaluation angulaire
objective, dans des conditions physiologiques non dissociantes, possible méme en cas
d’absence de vision binoculaire. Il permet aussi une analyse de la déviation dans toutes

les positions.

L’objectif de ce travail est d’évaluer la fiabilité et la reproductibilité de la mesure
angulaire automatisée par I'appareil Gazelab®, en comparaison a la mesure angulaire
par test d’occlusion unilatéral et alterné avec barre de prismes, dans les strabismes

horizontaux.
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I Matériel et Méthodes :

1.1 Type d’étude

Il s’agit d’'une étude monocentrique prospective contrélée ayant eu lieu au CHU de

Nantes de septembre 2018 a avril 2019.

I1.2 Objectif principal de I'étude et critere de jugement principal :
Fiabilité

Mesurer la concordance entre la mesure angulaire objective (automatisée avec
I'appareil gazelab) et la mesure angulaire subjective (tests d’occlusion avec barre de

prismes) par la détermination du coefficient de corrélation intra-classe (CClI)

1.3 Objectifs secondaires de I’étude et criteres de jugements
secondaires : Reproductibilité

- Comparaison de la reproductibilité inter-observateurs par la
détermination du coefficient de corrélation intra classe en utilisant
les mesures de chaque technique par 2 évaluateurs différents

(orthoptiste sénior et étudiant orthoptiste).

- Comparaison de la reproductibilité intra-observateur par la détermination du
coefficient de corrélation intra classe entre deux mesures différentes chez un

méme orthoptiste.

- Analyse en sous-groupes selon le type de strabisme (strabisme convergent et
strabisme divergent), l'intensité du strabisme (moins de 15 dioptries

prismatiques, de 15 a 30 dioptries prismatiques et plus de 30 dioptries

15



prismatiques) et le caractere faiblement variable ou fortement variable de I'angle
de déviation (présence d’une différence supérieure a 10 DP entre I'angle de prés

et 'angle de loin au cours de I'examen par test d’occlusion alterné par

I'orthoptiste).

1.4 Criteres de sélection

Les critéres d’inclusion étaient les suivants :

e Patients majeurs de plus de 18 ans.

e Patients strabiques convergents ou divergents ou patients nécessitant dans leur
consultation de suivi un bilan oculomoteur (groupe contréle).

e Patients donnant leur accord oral pour cette étude.

Les criteres d’exclusion étaient les suivants :

e Patient présentant une déviation verticale supérieure a 25% de la déviation

horizontale

e Impossibilité d’installer le matériel gazelab pour des raisons d’anatomie de la téte

(craniosténose...).
e Absence de fixation oculaire.

e Majeur dépourvu de liberté sous tutelle ou curatelle.

1.5 La mesure de la déviation objective : L’appareil gazelab

Le gazelab est un vidéo-oculographe, produit par I'entreprise espagnole BCN INNOVA®,
qui s’installe comme une paire de lunettes, muni d’un projecteur laser au niveau frontal

et de 2 caméras infra rouges (1 pour chaque ceil), positionnés sur les cotés. |l s’agit d’'un

16



dispositif médical non invasif, bénéficiant d’'un marquage CE. Le dispositif est posé sur la
téte du patient a la maniere d’une paire de lunettes. Il est en position assise en face d’'un
mur blanc sur lequel est projetée la lumiere du laser. Les cameras infra rouges
enregistrent la position des 2 yeux par le biais d’'un miroir appelé « magic mirror »,
optiguement clair pour la lumiere blanche mais qui est un miroir infra rouge. Les
informations enregistrées sont envoyées a 'ordinateur relié au casque pour analyse des

informations (figure 3).

Le patient porte I'équivalent sphérique de sa correction optique. La mesure de la déviation
strabique a été standardisée, de facon a minimiser au maximum la variabilité :
- calibration
- mesure en vision de loin en position primaire, le patient fixant la cible projetée sur
un écran placé a 4 metres
o déviation OD cachée
o déviation OG cachée
o déviation sans cache
- mesure en vision de prés en position primaire, le patient fixant la cible projetée sur
un écran placé a 40 centimetres
o déviation OD cachée
o déviation OG cachée

o déviation sans cache

17



Figure 3 : dispositif gazelab installé sur une jeune patiente

Vous trouverez un exemple de fiche de résultat gazelab en annexe 1.

1.6 La mesure de la déviation subjective

11.6.a. Mesure de I’angle minimal :

L’angle minimal était d’abord évalué de maniére semi-quantitative par la méthode des
reflets de Hirschberg. Pour diminuer au maximum la variabilité de la mesure, la figure

suivante était fournie :
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Normal corneal reflex
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Figure 4 : fiche d’aide a I’évaluation de la déviation oculaire aux reflets cornéens

1 mm deviation ® 15 diopters

2 mm deviation ® 30 diopters

3 mm deviation = 45 diopters

4 mm deviation = 60 diopters

L’angle minimal était une seconde fois évaluée par la méthode du test d’occlusion
unilatéral. En position primaire, le patient fixant a 5 métres, 'examinateur évalue
subjectivement I'angle minimum sans artifice d’examen. Puis il réalise un examen sous
écran unilatéral bref pour éviter une trop grande dissociation. L’examinateur interpose
ensuite un prisme devant I'ceil de son choix. L’angle minimum est obtenu lorsque que
I'examinateur ne constate plus de mouvement a I'écran unilatéral sur I'ceil ne portant
pas de prisme. La méme manoceuvre est ensuite réalisée en faisant fixer un objet du

cube de Lang a 33 cm.

11.6.b. Mesure de I’'angle maximal :

En position primaire, le patient fixant a 5 métres, I'examinateur va cacher
alternativement chaque ceil durant 2 secondes en interposant devant I'ceil de son choix

un prisme de maniére a déterminer I'angle maximum.
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Ce dernier est obtenu lorsque I'examinateur n’observe plus de mouvements de

refixation. La méme manceuvre est ensuite réalisée en faisant fixer un objet du cube de

Lang a 33 cm.

I1.7 Population étudiée :

Il'y avait 73 patients recrutés dans I'étude :
- 27 strabismes convergents
- 18 strabismes divergents

- 28 patients contrbles
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Xt (inf)
7%

Et (oth)
5%

Figure 5 : répartition des patients

- En bleu les sujets présentant un strabisme convergent (Et inf = ésotropie
précoce, Ep = ésophorie, Et oth = autres strabismes convergents (ésotropie
conseécutive, restrictive ou paralytique)
- En orange les sujets présentant un strabisme divergent ( Xt inf = exotropie
infantile, Xt int= exotropie intermittente, Xt cons = exotropie consécutive)
- Envert, les sujets contrbles

1.8 Protocole de mesure

L’inclusion avait lieu au cours d’'une consultation d’ophtalmologie. Les patients qui
pouvaient potentiellement étre inclus étaient sélectionnés au préalable sur analyse de

leur dossier médical. L'inclusion était confirmée ou infirmée le jour de la consultation en
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cas d’absence de contre-indication et aprés recueil du consentement oral du patient

aprés remise d’une feuille d’information.

Le patient était examiné 3 fois au cours de la méme consultation :
- ler examen par l'orthoptiste sénior
- 2nd examen par I'étudiant orthoptiste

- 3éme examen par l'orthoptiste sénior

A chaque examen, un recueil des différents angles était réalisé :

e mesure des angles subjectifs avec un test d’Hirschberg, un test
d’occlusion unilatéral (mesure de I'angle de déviation minimal) puis un test
occlusion alterné (mesure de I'angle de déviation maximal) en vision de
loin et de pres.

e mesure des angles objectifs avec I'appareil Gazelab de prés et de loin
(CEil droit caché, ceil gauche caché puis 2 yeux décachés). L’angle
minimum correspondait a la mesure les deux yeux décachés ; I'angle

maximum correspondait a la plus grande déviation mesurée ceil caché.
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Test docclusio caché Test d'ocdusio caché Test d'occlusion caché
alterné CFil gauche altemé Eil gauche alterné (il gauche
caché caché caché
Fiabilité Fiabilité Fiabilité

Figure 6 : Protocole de mesure

1.9 Considérations éthiques

[1.9.a Information du patient

Le patient était informé de facon claire et loyale du protocole. Une note d’information lui
était remise (Annexe 2). Il lui était précisé la possibilité de refuser de participer a cette
étude et la possibilité de se rétracter a tout moment, sans conséquences sur sa prise en

charge.

11.9.b Recueil du consentement du patient

Dans cette étude qui est une recherche non interventionnelle et conformément au

décret de la Loi Jardé, nous avons recueilli la non opposition des patients a la
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participation a cette étude et celle-ci était relevée et consignée dans le dossier médical

du patient.

[1.9.c Comité de Protection des Personnes

Ce protocole de recherche a regu 'autorisation de débuter les inclusions en juin 2018
par le Comité de Protection des Personnes (CPP) lle de France XI (N° IDRCB : 2018-

A00326-49). (Annexe 3)
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[1.10 Analyse statistique :

Pour 'objectif principal, sera calculé :
e La concordance entre les deux techniques obtenues en calculant le coefficient
de corrélation intra classe entre les mesures initiales retrouvées au gazelab et

au test d’occlusion par l'orthoptiste sénior.

Pour les objectifs secondaires, seront calculés :

e Lareproductibilité inter-observateurs a 'aide du coefficient de corrélation intra
classe entre les mesures effectuées sur les patients pour chaque technique
entre I'orthoptiste sénior et I'étudiant orthoptiste

e La reproductibilité inter-temps a l'aide du coefficient de corrélation intra classe
entre les mesures effectuées entre le premier et le second examen de

I'orthoptiste sénior pour les 2 techniques.

Les critéres de I'objectif principal seront aussi calculés pour chacun des sous-
groupes de I'échantillon (strabisme convergent et strabisme divergent), de l'intensité
de la déviation strabique (moins de 15 DP, entre 15 et 30 DP et plus de 30 DP) ainsi

gue pour les groupes « faiblement variable » et « fortement variable ».

Tous les indicateurs seront estimés avec leur intervalle de confiance a 95%. Tous les

patients inclus seront analysés.
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Ill. Résultats

I11.1 Objectif principal : Fiabilité

Coefficient de
corrélation Intervalle de
interclasse confiance 95% P
(CCh
Angle minimum
en vision de 0,919 [0,873-0,948] <0 ,005
loin
Angle
maximum en 0,939 [0,905-0,962] <0 ,005
vision de loin
Angle minimum
en vision de 0,898 [0,842-0,934] <0,005
pres
Angle
maximum en 0,992 [0,988-0,995] <0 ,005
vision de prés

Tableau 1 : Résultats de I'objectif principal, fiabilité de I'appareil gazelab en comparaison au
test d’occlusion. Concordance des mesures sur les données comparatives du gazelab vs
test d’occlusion en vision de loin et de prés sur 'angle maximum et minimum. Ces mesures
comparées sont celles réalisées par 'orthoptiste sénior.

Nous retrouvons des CCI excellents entre la mesure angulaire automatisée par
gazelab et le test d’occlusion par barre de prisme. L’angle minimum en vision de
pres, qui présente le CCl le plus faible, arrive quasiment au seuil de 0,90, a partir

duquel la corrélation est considérée comme excellente.
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Figure 7. Mesures gazelab vs test d’occlusion pour I'angle maximal et 'angle minimal

en vision de loin et de prés (dot plots), en dioptries prismatiques.

Pour chaque plot, la courbe de régression linéaire est tracée (équation et coefficient

de détermination sont dans I'onglet orange)
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I11.2 Objectifs secondaires : Reproductibilité

[11.2.a Reproductibilité intra-observateur :

Comparaison des données recueillies par 1’orthoptiste senior entre les 2 examens

réalisés le méme jour.

Gazelab

Test d’occlusion

Hirschberg

Angle minimum
en vision de loin

0,981 [0,969-0,988]

0,940 [0,906-0,962]

0,989 [0,982-0,993]

Angle maximum
en vision de loin

0,965 [0,945-0,978]

0,988 [0,980-0,992]

Angle minimum

en vision de 0,908 [0,856-0,942] 0,919 [0,874-0,949]
pres

Angle maximum

en vision de 0,966 [0,947-0,979] 0,978 [0,965-0,986]
prés

Tableau 2 : Reproductibilité intra-observateur

Tous les CCI sont supérieurs a 0,90, considérés comme excellents.
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I11.2.b Reproductibilité inter-observateurs

Comparaison des données recueillies entre 'examen 1 de I'orthoptiste sénior et

'examen de I'étudiant orthoptiste.

Gazelab

Test d’occlusion

Hirschberg

Angle minimum
en vision de loin

0,963 [0,941-0,977]

0,944 [0,913-0,965]

0,940 [0,904-0,963]

Angle maximum
en vision de loin

0,963 [0,942-0,977]

0,989 [0,982-0,993]

Angle minimum

en vision de 0,862 [0,787-0,912] 0,905 [0,853-0,939]
prés

Angle maximum

en vision de 0,972 [0,955-0,982] 0,973 [0,957-0,983]
prés

Tableau 3 : Reproductibilité inter-observateurs.

On observe que tous les CCI sont excellents sauf celui du gazelab pour I'angle

minimum en vision de prés qui reste cependant trés bon.
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[11.2.c Analyse du critére de jugement principal selon le type de strabisme

Strabisme convergent

Strabisme divergent

Groupe controle

Angle minimum
en vision de
loin

0,869

0,852

Angle
maximum en
vision de loin

0,798

0,893

0,117

Angle minimum
en vision de
prés

0,840

0,801

0,022

Angle
maximum en
vision de prés

0,960

0,990

0,917

Tableau 4 : Fiabilité du gazelab vs test d’occlusion selon le type de strabisme

On retrouve des CCI globalement tres bons a la fois pour les strabismes convergents

et divergents pour 'angle minimum en vision de loin et en vision de pres ainsi que

pour I'angle maximum en vision de loin.

lIs sont notamment excellents pour I'angle maximum en vision de preés.
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[11.2.d Analyse du critére de jugement principal selon I’intensité du strabisme

L’intensité du strabisme était défini a partir de I'angle de déviation maximum en

vision de loin sur 'examen 1 de l'orthoptiste sénior.

Angle de déviation

Angle de déviation

Angle de déviation

en vision de pres

faible (<15DP) modéré (15 a 30 DP) | important (>30DP)
Angle minimum
en vision de loin 0,554 0,934 0,947
Angle maximum
en vision de loin 0,732 0,914 0,987
Angle minimum
en vision de prés 0,724 0,816 0,977
Angle maximum 0,979 0.995 0.993

Tableau 5 : Fiabilité du gazelab vs test d’occlusion selon I’importance de la déviation

anqulaire.

Nous retrouvons une amélioration des résultats du CCIl avec I'importance du

strabisme, pour I'angle minimum et maximum, de loin et de preés.

L’angle maximum en vision de pres est toujours excellent quelque soit I'intensité de

la déviation angulaire.
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lll.2.e Analyse selon le caractére variable de I’angle de déviation strabique :

Le caractére variable était défini comme I'existence d’'une différence de plus ou
moins 10 dioptries prismatiques entre I'angle minimum et I'angle maximum au cours
du test d’occlusion réalisé lors du premier examen de l'orthoptiste. Si la différence
était inférieure a 10 dioptries prismatiques, I'angle était considéré comme faiblement
variable ; Si la différence était supérieure a 10 dioptries prismatiques, I'angle était

considéré comme fortement variable.

L’analyse statistique est en cours et sera présentée lors de la soutenance.
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IV Discussion

Les résultats de cette étude ont montré une fiabilité et une reproductibilité importante
de la mesure angulaire automatisée par I'appareil gazelab en comparaison aux
résultats du test d’occlusion avec barre de prisme, considéré comme le gold

standard pour évaluer la déviation angulaire.

Il s’agit a notre connaissance de la premiere étude de la fiabilité et de la
reproductibilité de la mesure angulaire automatisée par I'appareil gazelab par rapport

au test d’occlusion avec barre de prisme.

Le coefficient de corrélation intra classe (CCI) est un outil statistique qui permet
d'étudier la "corrélation” (le degré d'association) entre une variable nominale (dans
notre situation le type d’examen: test d’occlusion ou gazelab) et une variable
guantitative (déviation angulaire en dioptries prismatiques). lls sont généralement

considérés comme bons entre 0,80 et 0,90 et comme excellents si supérieurs a 0,90.

Pour I'objectif principal, qui était de mesurer la fiabilité des mesures angulaires
automatisées recueillies au gazelab par I'orthoptiste senior avec le test d’occlusion,
les CCI sont tous supérieurs a 0,90 sauf pour 'angle minimum en vision de prés qui
se trouve a la limite de 0,90. Ces résultats sont en faveur d’une excellente corrélation

des mesures angulaires recueillies par gazelab et test d’occlusion.

On remarque que les CCI sont Iégérement moins bons pour la mesure de I'angle

minimum par rapport a I'angle maximum de loin et de prés (vision de loin 0,919 vs
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0,939 et vision de pres 0,898 vs 0,992). Ceci pourrait s’expliquer par une différence
dans les strabismes présentant une variabilité importante et une moins grande
stabilité de 'angle notamment au cours d’examens cliniques successifs ou il existe
une fatigue s’accentuant au cours de la séquence d’examen et un phénomene de

rupture de la fusion binoculaire.

Nous pensions au début du protocole que le gazelab aurait tendance a sous-estimer
'angle maximum car le protocole de recueil des mesures consiste a occlure un ceil
pendant quelques secondes puis décacher le premier ceil puis ensuite de cacher le
deuxieme ceil ; ainsi il existe une période de fusion binoculaire possible entre
I'occlusion des deux yeux séparément qui est abolie dans le test d’occlusion alterné.

Cet élément ne s’est pas avéré étre significatif.

Concernant la reproductibilité intra-observateur, les résultats ont montré des CCI
tous supérieurs a 0,90. Cela signifie que les mesures entre 2 examens réalisés a des
temps différents sont fortement reproductibles, a la fois pour le test d’occlusion et le

gazelab pour la mesure des angles minimum et maximum.

La reproductibilité inter-observateur était également caractérisée par des CCI bons a
excellents dans notre étude. On observe cependant un CCI plus faible pour la
mesure de I'angle de déviation minimum de pres par rapport aux angles de déviation
de loin et 'angle de déviation maximum de pres. Néanmoins, le CCI était également
plus faible pour la mesure de I'angle de déviation minimum de prés par le test
d’occlusion, ce qui évoque plutdét une moins bonne reproductibilité des mesures, non

pas lié aux examinateurs mais plutét au caractere «variable» de certains strabismes.
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Cette variabilité s’exprime d’autant plus lors des manceuvres de tests de prés, ou il
existe une compensation angulaire importante chez certains patients strabiques par
la fusion accommodative (strabisme divergent intermittent) ou par 'excés de
convergence (accommodative ?) dans les ésotropies spasmogenes, qui peut biaiser

les résultats.

Cette variabilité de I'angle de déviation strabique est un élément clé a prendre en
compte aux cours de I'évaluation d’'un patient strabique. Certaines études ont montré
la difficulté que cette variabilité induit dans 'examen et la difficulté de faire la part des
choses entre un changement réel (« real change » en anglais) et significatif de
'angle de déviation dans I'évolution d’'un strabisme et de données fluctuantes en lien
avec une variabilité « physiologique » d’'un strabisme (5-7). Ces notions semblent
étre d’autant plus importantes pour les strabismes divergents intermittents (3). Ces
informations nous ont poussé a aller plus loin dans I'analyse de la fiabilité selon le
caractére variable du strabisme.

Nous avons séparés les patients en groupe « faiblement variable » si ils présentaient
un angle de déviation inférieur a 10 dioptries prismatiques entre I'angle de loin et
'angle de pres réalisés par I'orthoptiste sénior et « fortement variable » si cette
déviation était supérieure a 10 dioptries prismatiques.

L’analyse statistique est en cours de traitement et sera présentée lors de I'exposé

oral.

La littérature suggére que la reproductibilité des mesures d’'un angle de déviation
strabique augmente avec I'expérience clinique de 'examinateur (14). Cependant, les

résultats de ce protocole suggerent a la fois une bonne reproductibilité inter
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observateur pour la mesure angulaire par test d’occlusion avec barre de prisme mais
aussi avec le gazelab. Ces résultats de reproductibilité inter-observateur sont plutot
prometteurs dans le sens ou les mesures retrouvées sont reproductibles entre des
examinateurs qui présentaient un niveau d’expérience différent. Certaines données
de la littérature suggerent une différence de fiabilité entre des examinateurs novices
et expérimentés concernant la mesure de la déviation oculaire par les tests
orthoptiques (8-10). Ceci est particulierement intéressant dans des centres médicaux
universitaires ou la place de la formation est primordiale et ainsi la réalisation
d’examens complémentaires par des professionnels non dipldomés en formation est
fréquente. La mesure automatisée, pas sa courbe d’apprentissage assez courte,
permet une standardisation du recueil de mesure et ainsi limite les biais potentiels

liés au manque d’expérience de I'examinateur.

Un résultat intéressant de ce protocole concerne la fiabilité de I'appareil gazelab en
ce qui concerne I'importance de la déviation oculaire. L’étendu des mesures gazelab
dans notre cohorte allait de +80 DP (convergent) a -60DP (divergent), avec un écart
de confiance de la mesure qui augmente avec la déviation angulaire. Il a été retrouvé
une fiabilité du gazelab qui augmentait de maniére franche avec I'importance de la
déviation strabique. Les CCI sont modestes pour les angles inférieurs a 15 dioptries
prismatiques, globalement trés bons a excellents pour les angles de 15 a 30 dioptries
prismatiques et excellents pour les angles supérieurs a 30 dioptries prismatiques,
excepté pour 'angle maximum en vision de prés qui était trés fiable quelque soit
l'importance de la déviation angulaire. La mesure au gazelab des grands angles

pourraient s’avérer particulierement intéressante en donnant une valeur angulaire
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précise, la ou la mesure a la barre de prisme présente une imprécision d’au moins 5

dioptries prismatiques.

Un point de questionnement est soulevé par le phénomene de « fatigue visuelle » au
cours de la séquence d’examen. Dans ce protocole, les patients étaient examinés
dans un premier temps par I'orthoptiste senior avec un test d’'occlusion monoculaire
puis alterné et un gazelab. Ensuite I'étudiant orthoptiste réalisait cette méme
séquence d’examen. Pour finir, I'orthoptiste senior réalisait la derniére séquence
d’examen. Il pourrait s’agir d’'un élément responsable d’'une décompensation
angulaire s’accentuant au cours du protocole chez les patients présentant une part
latente de leur strabisme et ainsi majorer 'angle de déviation strabique. Cependant
la reproductibilité intra-observateur excellente montre plutét que ce biais potentiel
n’est pas intervenu dans ce protocole. L’autre élément qui limitait des grands écarts
de résultats entre le début et la fin de la séquence était le fait que le couple test

d’occlusion et gazelab étaient faits a la suite I'un de 'autre par les examinateurs.

A la lumiére de ces résultats, on peut également souligner la valeur scientifique et
médico-légale de mesures objectives et normées par rapport au test d’occlusion qui
reste un examen subjectif dont I'interprétation dépend de I'expérience de
'examinateur et de son jugement (14). La mesure au gazelab pourrait en particulier
représenter un gold standard objectif et opposable dans les essais thérapeutiques du
strabisme, comme la tomographie en cohérence optique (OCT) a permis d’améliorer
I'évaluation de I'effet du traitement de 'oedéme maculaire. Il ne s’agit pas de mettre
en rivalité le gazelab vis-a-vis du test d’occlusion ni de faire I'apologie aveugle et

tétue de la mesure angulaire automatisée. L’examen clinique dont fait partie le test
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d’occlusion restera toujours au cceur de la prise en charge du patient par les
soignants en ophtalmologie. Néanmoins, détecter les forces et les avantages de la
mesure angulaire automatisée permet d’enrichir I'arsenal diagnostique dont nous
disposons. Le corolaire n’en est que plus vrai : connaitre les faiblesses des appareils
de mesure angulaire automatisée nous protége contre les risques d’'une dérive

d’utilisation a I'excés de ces appareils, au détriment de I'examen clinique.

L’appareil gazelab présente certaines limites de faisabilité auxquelles nous nous
sommes confrontés au cours de ce protocole. Il existe des valeurs aberrantes et
fausses pour des raisons multiples : mauvais calibrage avant I'enregistrement des
mesures (1 patient), difficultés de I'eye tracker a repérer le centre de la pupille de
certaines pupilles correctopiques ou trop grandes malgré la réalisation de 'examen
en condition photopique ce qui entrainait le recueil de mesures fausses ou une
absence de mesure (2 patients). Ceci représente au total 3,9 % (3/76) des examens

non interprétables pour des raisons de fiabilité sur 'ensemble de la cohorte.

Cet appareil de mesure angulaire automatisée présente également une limite liée a
la population de patients étudiée. Les examens ont été réalisés chez des patients
adultes compliants pour participer a une étude de recherche clinique. Nous ne
savons pas si la réalisation pratique chez des enfant jeunes sera possible par rapport
a un test d’occlusion, d’autant plus que la réalisation pratique est plus lourde et
compliquée (port d’un casque, nécessité de fixer le point lumineux...)

Une autre difficulté réside dans le fait que ces mesures ont été faites uniquement sur

des strabismes horizontaux. Les strabismes présentant une déviation verticale
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supérieure a vingt-cinq pourcents de la déviation horizontale associée étaient exclus.

La fiabilité de cet appareil dans les strabismes verticaux ou obliques reste a définir.

Son utilisation pourrait se démocratiser dans I'avenir, d’autant plus que I'appareil
gazelab présente de multiples fonctionnalités complémentaires (étude des versions,
test de bielchowsky, tests de motilité oculaire, utilisation en neuro-ophtalmologie par
la nystagmographie et I'évaluation pupillaire).

Ce protocole est un premier pas dans la démocratisation de I'utilisation de la mesure
angulaire automatisée par appareil gazelab, qui semble donner des résultats

prometteurs.
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IV Conclusion

Ce protocole a montré que la mesure automatisée de I'angle de déviation strabique
par I'appareil gazelab présente un fort degré de fiabilité vis-a-vis du test d’occlusion
avec barre de prisme de berens qui est considéré comme le gold standard.

Il présente également une reproductibilité inter observateur et intra observateur forte.
Cet appareil semble étre d’autant plus performant pour évaluer des grands angles de
déviation strabique. Il n'y a pas de différence de fiabilité entre les strabismes
convergents et divergents. Il s’agit d’'un appareil prometteur qui pourrait prendre une
place importante dans I'’évaluation initiale et le suivi de patients strabiques dans
'avenir. C’est outil complémentaire qui pourra s’avérer précieux dans 'arsenal

diagnostique en oculomaotricité.

40



VI Déclaration d’intérét :

L’auteur déclare ne pas avoir de conflit d’'intérét en lien avec le matériel utilisé dans

ce protocole.
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VIl Ahnhexes

VIll. Annexe 1 : exemple d’acquisition gazelab
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Exemple de fiche de résultat d’'un examen gazelab chez un patient présentant un
strabisme divergent intermittent : angle minimum de loin et de prées estimés a -1 (+/-
1) dioptries prismatiques (Lignes 1 et 3) alors que les angles maximum sont de -

21(+/-4) de loin et -36(+/-5) de pres (Lignes 2 et 4).
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VIIl. Annexe 2: feuille d’information patient

Note d’information pour la participation a la recherche

FIABILITE ET REPRODUCTIBILITE DE LA MESURE ANGULAIRE
AUTOMATISEE DANS LE STRABISME

Titre abrégé : FREGMA

Médecin investigateur

Nom : ...Dr

=Y o] =T T 1 Pt
Service : Service

A OPthalMOIOGIE. ...

Adresse : 1 place Alexis Ricordeau 44093 Nantes

Responsable de la recherche

Nom : CHU de Nantes

Adresse : 5 allée de I'lle Gloriette, 44 093 NANTES

Principaux contacts : Secrétariat de la Direction de la recherche
Téléphone : 02 53 48 28 35 (secrétariat de la Direction de la recherche)

Ce document est remis au patient
Un exemplaire est conservé dans le dossier médical

Madame, Mademoiselle, Monsieur,

Le service d’'Ophtalmologie du Centre Hospitalier et Universitaire de Nantes (CHU de Nantes) effectue
une recherche sur la mesure de I'angle de déviation des yeux des patients strabiques ou des patients
non strabiques nécessitant cet examen. Actuellement I'examen standard se fait avec un test d’occlusion
alterné par barre de prismes. Cependant il existe des alternatives a cet examen. Un nouvel appareil, le
Gazelab, vient d’arriver sur le marché des vidéo-oculographes et semble trés prometteur pour mesurer
ces données. |l se présente comme un casque qui va détecter de fagon électronique I'angle de déviation
des yeux. En raison de son caractére trés prometteur, ce nouveau dispositif sera amené a étre de plus
en plus utilisé par les ophtalmologistes.

Actuellement, ces 2 examens, non-invasifs, sont réalisés de maniére courante dans le service
d’ophtalmologie. Cette étude, en comparant les 2 tests, nous permettra de définir la place de 'appareil
Gazelab dans le département du CHU de Nantes, en France mais également a I'internationale quand
nous aurons publié les résultats. Nous cherchons aussi a savoir si, contrairement au test des prismes,
les résultats de cet examen sont dépendants de I'examinateur et si ils sont fiables au cours du temps.
C’est pourquoi nous vous demandons votre accord pour réaliser lors de votre visite des analyses avec
le test d’occlusion alterné et I'appareil gazelab a 2 reprises puis 1 fois par un autre examinateur. Vous
aurez environ 10 minutes d’examen en plus de votre consultation habituelle. Un complément d’examen
pourra vous étre demandé avec votre accord lors d’'une visite de contrdle ultérieure si elle est
préconisée.

Cette recherche ne présente aucun risque pour votre santé. lIs favoriseront le développement des
connaissances dans le domaine de la santé et devront étre confirmés, ensuite, par des études
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clinigues complémentaires, afin de permettre I'essor de nouvelles méthodes de diagnostic, de
nouveaux traitements chirurgicaux ou thérapeutiques.

Votre médecin pourra vous informer, sur votre demande, des résultats globaux de cette recherche.

Pour étre menée a bien, cette recherche nécessite la mise en ceuvre d’un traitement informatisé de vos
données personnelles afin de permettre d’analyser les résultats. Un fichier informatique comportant vos
données va donc étre constitué. Par mesure de confidentialité et pour respecter votre vie privée, vos
données seront systématiquement codées. Seuls les professionnels de santé personnellement en
charge de votre suivi auront connaissance de vos données nominatives.

Conformément a la loi, vous disposez d’un droit d’accés, d’opposition et de rectification des données
enregistrées sur informatique, a tout moment, par l'intermédiaire de votre médecin. Vous disposez
également d’un droit d’'opposition a la transmission des données couvertes par le secret professionnel
susceptibles d’étre utilisées et d’étre traitées dans le cadre de cette recherche. Vous pouvez exercer
vos droits d’accés et de rectification auprés du Docteur mentionné au début de ce document-

Cette étude a été déclarée a la Commission Nationale Informatique et Libertés (CNIL).

Ce projet ainsi que le présent document ont été présentés au Groupe Nantais d’éthique dans le domaine
de la Santé GNEDS.

Vous étes libre d’accepter ou de refuser de participer a la recherche qui vous est présentée. Si vous
acceptez, vous étes libre de changer d’avis a tout moment sans avoir a vous justifier et votre décision
ne portera aucun préjudice a la qualité de votre prise en charge. Si vous refusez de participer, les
données ne seront pas utilisées pour cette recherche et resteront destinées a 'usage strict du soin.

Le médecin qui vous a proposé la recherche reste a votre disposition pour tout renseignement.
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VIl Annexe 3 : avis du comité de protection des personnes (CPP)

CPP lle de France Xl
Comité de Protection des Personnes

St-Germain-en-Laye, le 28 juin 2018

CHU de Nantes

DAMR

Héléne GOSSET

5 allée de l'ile Gloriette
44093 NANTES Cedex 01

Titre de I'essai : | « Fiabilité et reproductibilité de la mesure angulaire automatisée dans le
strabisme »

| Promoteur : || CHU de NANTES
Coordonnateur : || Dr Pierre LEBRANCHU
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[Réf.CPP; 18023

| Demands Cave valant sutorisalion sur ure recherdhe de calegors 1 Il |
| Uemands ¢'ava valant autonsabian sur une rechzrche de caléguie 2 = L !
Damanda f'avs valant avtarsatian sur Lna mearcha fe catkgana ||

Denands '&vis consullslil sur un changement substenisl da Minslid dans futilsation dune colecion déements |
blakbgigues humalns (at L 1211-2 du CEF) | |

Namanda d'svs consullat? sur un projet de déclaratian da cansthiticn d'une collnchon d echantdlons lnuluuiuu:il
humans (ar. | 1243-3 du G589 |

| Documents examinés

| Numéro et date dc version
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| Formulairc de domande d'avis | 14/p2/2018 |
[Protoccle | Du 28/06/2018 —=3)
Resume | oei01/2018 |
| 1 etire d'information paticnt | vz J
Listing Investigatsar “Joint =
Cv invesligaleur principa! Joint Ty I

J'al vien reu les medifizations demand&es ars de |a 3ance du § AVRIL 2018 concemant le prejst
ae recharche réfarence c-dessus

Ont participé & |a délinération :

| - PREMIER COLLEGE

Caty BITOUN adacin
Maris DESI ANDRE Phnamacien
Carard LOEB fadacin

Kalla MILOJEVIC Eiostatisticicn
Sahine da la PORTE Chercheur

Il - DEUXIEME COLLESE

Michile CATZ, préziderre ~ Sabine do ks PORTE Viss-oseivele — Jaan-Frangols LAIGNEAU, Scariars
Annc-Elisabeth DECARIS, Aegisianis
Favilon Jacguas Coarloia = 27" Btage 20 na Armscis THI0G Halrs German en Laye Cedex
Tal: 01 3927 4258 - Fax 117 3L.27.49.0°
=&l cpaidl 1 §idhipa say-stpamain i

47



Vu, le Président du Jury,

Professeur Michel WEBER

Vu, le Directeur de Thése,

Docteur Pierre LEBRANCHU

Vu, le Doyen de la Faculté,

Professeur Pascale JOLLIET

48




RESUME

NOM : FOSSUM PRENOM : PAUL

Titre de Thése : « Fiabilité et reproductibilité de la mesure
angulaire automatisée du strabisme : protocole FREGMA »

Introduction : La mesure angulaire automatisée est un concept récent qui permet une
analyse angulaire objective dans le strabisme. Nous avons comparé la fiabilité et la
reproductibilité de la mesure angulaire automatisée par I'appareil gazelab au test
d’occlusion unilatéral et alterné dans les strabismes horizontaux.

Méthodes : L’effectif total était de 73 patients, composé de 27 strabismes convergents,
18 strabismes divergents et 28 sujets contrdles. Les patients étaient examinés deux
fois par un orthoptiste et une fois par un étudiant orthoptiste.

Résultats : Il existe une tres forte concordance entre les mesures du gazelab et le test
d’occlusion alterné, avec des coefficients de corrélation intra class (CCI) pour les
angles minimum et maximum a la fois de loin et de pres qui sont excellents (CCI 0,898
a 0,992, p<0,05). Il y a aussi une tres forte reproductibilité des mesures angulaires
entre les examinateurs et dans le temps (p<0,05). La concordance des mesures était
plus fiable pour les strabismes de grand angle. Il n’a pas été retrouvé de différence de
concordance angulaire entre les strabismes convergents et divergents.

Conclusion : La mesure angulaire automatisée par I'appareil gazelab permet des
mesures fiables et reproductibles en comparaison au test d’occlusion avec barre de
prismes. Il s’agit d’'une technique prometteuse dans I'évaluation et le suivi des patients
présentant un strabisme horizontal.

MOTS-CLES

gazelab, mesure angulaire automatisée, fiabilité, reproductibilité, test d’occlusion
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